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起こしにくい表面修飾が重要である。ポリグリセロール （P G )によるナノ粒子の表面修 
飾は、一般的なポリエチレングリコール (PEG)による表面修飾よりも厚い固定水和相を 
形成することから、より高い血中滞留性を持ち、腫瘍に効率的に集積することが期待さ 
れる。そこで、本研究では、50 nmの粒径をもつナノダイアモンド （N D )を PGによって 
表面修飾したND-PGを、蛍光色素であるCyanin7(Cy7)で標識したND-PG_Cy7を新規合成 
し、ND-PG-Cy7の血中滞留性と腫瘍棄積について、 in v iv oで検証を行った。
> 方法
・  ND-PG-Cy7の合成
平均 5 0 ・のサイズをもつNDに PGを共有結合させた。我々が以前に報告した手順に従 
って、PG上のいくつかのヒドロキシル基 （0 H )をアジド基 （N3) で置換し、続いてアミ 










別 紙 様 式 3 の 2 (課程博士 .論文博士共用）
_ (続紙）
・ ND-PG~Cy7 〇 in vivo imaging および ex vivo imaging
GFP/HeLa細胞を皮下移植した担癌マウスにND-PG-Cy7または P B Sを静脈内投与し、in 
vivo蛍光イメージング装置を用いて投与後8 日目まで撮像を行った。また、別の担癌マ 






In vivo i・gingでは、ND-PG-Cy7は腫瘍組織に著明な集積を認め、8 日間の観察期間に 
わたって増強し続けた。頭頸部および腋下のリンパ節にも集積を認めたが、他の正常臓 
器には目立った集積は認めなかった。Ex vivo i・gingにおいても、ND-PG-Cy7は正常臓 
器にも弱い集積を認めたものの、腫瘍からの蛍光が圧倒的に強かった。 in vivoおよび 




今まで報告されているナノ粒子の血中半減期は、長くても 2 0時間程度のものがほとんど 
であり、58時間という血中半減期は非常に長く、ND-PG-Cy7の血中滞留性の高さが証明さ 
れた。長時間血中に留まることで、新生血管から腫瘍組織へと徐々に漏れ出し、腫瘍組織 
に集積していった結果、in vivo i・gingで腫瘍がはっきりと描出されたと考えられる。 
ND-PG-Cy7の多くが肝臓で捕捉され、胆汁を介して腸管に排出されているとすれば、肝臓 
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3) Ex vivo imagingにおいてもND-PG~Cy7は正常臓器にも弱い集積を認めたものの、腫 
瘍からの蛍光が圧倒的に強かった。
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